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DefiniciDefinicióón del probleman del problema

•• Sepsis precoz: Sepsis precoz: Del nacimiento a los 6 dDel nacimiento a los 6 díías. El 80as. El 80--90% ocurre 90% ocurre 
dentro de las 24 horas.dentro de las 24 horas.
Manifestaciones clManifestaciones clíínicas: sepsis sin foco evidente (25nicas: sepsis sin foco evidente (25--40%), 40%), 
neumonneumoníía (35a (35--55%), meningitis (555%), meningitis (5--15%)15%)
Letalidad: 5Letalidad: 5--10% (con 10% (con óóptima atenciptima atencióón mn méédica)dica)

•• Sepsis tardSepsis tardíía: a: 7 a 90 d7 a 90 díías. Media de 3as. Media de 3°° a 4a 4°° semanas de semanas de 
vida. Manifestaciones clvida. Manifestaciones clíínicas: bacteriemia, meningitis (40%), nicas: bacteriemia, meningitis (40%), 
artritisartritis--osteomielitis, adenitis y celulitis.osteomielitis, adenitis y celulitis.
Letalidad: 2 al 6% de los casos.Letalidad: 2 al 6% de los casos.

•• Sepsis muy tardSepsis muy tardíía: a: mayor a 90 dmayor a 90 díías. Asociado con as. Asociado con 
prematuros extremos hospitalizados, pacientes VIH u otra prematuros extremos hospitalizados, pacientes VIH u otra 
inmunosupresiinmunosupresióónn. Letalidad: baja.. Letalidad: baja.



Magnitud del problemaMagnitud del problema

•• La sepsis neonatal es uno de los principales problemas La sepsis neonatal es uno de los principales problemas 
de salud en todo el mundo, cada ade salud en todo el mundo, cada añño, aprox. 30.000.000 o, aprox. 30.000.000 
de recide reciéén nacidos son afectados y de ellos 1 a 2 millones n nacidos son afectados y de ellos 1 a 2 millones 
fallecen.fallecen.

•• Incidencia varIncidencia varíía sega segúún regin regióón geogrn geográáficafica
Asia: 7,1 a 38 por mil nacidos vivosAsia: 7,1 a 38 por mil nacidos vivos
ÁÁfrica: 6,5 a 23 por mil nacidos vivosfrica: 6,5 a 23 por mil nacidos vivos
AmAméérica del Sur y Caribe: 3,5 a 8,9 por mil nacidos vivosrica del Sur y Caribe: 3,5 a 8,9 por mil nacidos vivos
Estados Unidos y Australia: 1,5 a 3,5 por mil nacidos vivosEstados Unidos y Australia: 1,5 a 3,5 por mil nacidos vivos

AfrozaAfroza S. S. MymensinghMymensingh Medical Medical JournalJournal, Dhaka, v. 15:108, Dhaka, v. 15:108--114, 2006114, 2006
SilveiraSilveira Castellano Castellano FilhoFilho D. HU Revista vol. 34: 127D. HU Revista vol. 34: 127--134,2008134,2008



S. S. agalactiaeagalactiae en la embarazada y en la embarazada y 
su importancia en la prevencisu importancia en la prevencióón n 
de la sepsis neonatal precozde la sepsis neonatal precoz

•• S. S. agalactiaeagalactiae o Streptococcus beta hemolo Streptococcus beta hemolíítico grupo B tico grupo B 
se convirtise convirtióó en la den la déécada de 1970cada de 1970--1980 en el principal 1980 en el principal 
causante de sepsis y meningitis neonatal precoz.causante de sepsis y meningitis neonatal precoz.

•• En 1983 En 1983 BoyerBoyer demostrdemostróó la posibilidad de prevenir la posibilidad de prevenir 
infecciinfeccióón con profilaxis antibin con profilaxis antibióótica intraparto.tica intraparto.

•• La adopciLa adopcióón de medidas de profilaxis fue controvertida n de medidas de profilaxis fue controvertida 
hasta la publicacihasta la publicacióón de las recomendaciones del CDC n de las recomendaciones del CDC 
en 1996.en 1996.



Factores de riesgo para Factores de riesgo para 
transmisitransmisióón del n del S.S. agalactiaeagalactiae

al recial reciéén nacido n nacido 
•• CorioamnionitisCorioamnionitis

•• BacteriuriaBacteriuria por por Streptococcus Streptococcus agalactiaeagalactiae en embarazo actualen embarazo actual

•• ColonizaciColonizacióón rectovaginal maternan rectovaginal materna

•• Parte de Parte de pretpretéérminormino ((edad edad gestacionalgestacional menor a 37 semanas)menor a 37 semanas)

•• Fiebre materna durante trabajo de parto (Fiebre materna durante trabajo de parto (≥≥38 38 °°C)C)

•• Antecedentes de reciAntecedentes de reciéén nacido con sepsis precoz por n nacido con sepsis precoz por 
Streptococcus Streptococcus agalactiaeagalactiae

•• Periodo de latencia entre ruptura prolongada de membranas y Periodo de latencia entre ruptura prolongada de membranas y 
parto prolongado (parto prolongado (≥≥ 18 horas)18 horas)

ACOGACOG--1992 1992 



Incidencia anual de bacteriemias por Incidencia anual de bacteriemias por 
Streptococcus Streptococcus agalactiaeagalactiae

(HMIRS 1985(HMIRS 1985--1997)1997)
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EstimaciEstimacióón del riesgo de muerte en recin del riesgo de muerte en reciéén nacidos con bacteriemia n nacidos con bacteriemia 
precoz por anprecoz por anáálisis lisis univariadounivariado (HMIRS 1985(HMIRS 1985--1997)1997)

N=66N=66

SarubbiSarubbi M.AM.A et al. Rev. Hosp. Mat. Inf. Ramet al. Rev. Hosp. Mat. Inf. Ramóón n SardSardáá 2000, 19:522000, 19:52--5959

* Chi cuadrado * Chi cuadrado S:S: SensibilidadSensibilidad E:E: Especificidad Especificidad 
** Prueba exacta de ** Prueba exacta de FisherFisher LR+:LR+: LikelihoodLikelihood Ratio positivo Ratio positivo LRLR--:: LikelihoodLikelihood Ratio negativoRatio negativo

Factor de riesgo OR (IC 95%) p S % (IC 95%) E % (IC 95%) LR + % (IC 95%) LR -% (IC 95%) 

Peso al Nacer < 2.200 g 14,4 (3,28-69,8) < 0,001* 76,5 (49,7-92,1) 81,6 (67-90) 4,16 (2,1-7,9) 0,28(0,12-0,68) 

Edad Gestacional ≤37 s 17,0 (3,07-123,7) < 0,001* 98,2 (62-97) 69 (54-81) 2,88 (1,8-4,5) 0,17 (0,04-0,63) 

Hipertensión Pulmonar 6,35 (1,64-25,6) < 0,005** 58,8 (33-80) 81,6 (67-90) 3,19 (1,5-6,5) 0,50 (0,28-0,90) 

Shock 66 (9,7-597,7) < 0,001** 88,2 (62-97) 89,8 (77-96) 8,65 (3,7-20) 0,131 (0,03-0,48) 

Hipotonía 18,7 (3,3-137,3) < 0,001* 88,2 (62-97) 71,4 (56-82) 3,08 (1,9-4,9) 0,16 (0,04-0,06) 

Distensión abdominal 6,75 (1,33-36,4) < 0,011** 37,5 (16-64) 91,8 (79-97) 4,6 (1,4-14) 0,68 (0,46-10) 

ARM > 48 hs 121 (6,68-) < 0,001** 100 (75-99) 79 (64-89) 4,8 --(2,7-8,3) --



Incidencia y letalidad de bacteriemias precoces segIncidencia y letalidad de bacteriemias precoces segúún peso al nacer n peso al nacer 
(HMIRS 1985(HMIRS 1985--1997)1997)
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Indicaciones de profilaxis intraparto para prevenir enfermedad Indicaciones de profilaxis intraparto para prevenir enfermedad perinatalperinatal
por SGB siguiendo el por SGB siguiendo el tamizajetamizaje universal en cultivo rectovaginal realizado universal en cultivo rectovaginal realizado 

entre las 35 y 37 semanas de gestacientre las 35 y 37 semanas de gestacióón de todas las mujeres embarazadasn de todas las mujeres embarazadas

Con indicaciCon indicacióón de profilaxis intraparton de profilaxis intraparto Sin indicaciSin indicacióón de profilaxis intraparton de profilaxis intraparto
Bacteriuria por S. agalactiae en embarazo actual 
(no es necesario complementar con cultivo 
rectovaginal a las 35 a 37 semanas de gestación)

Colonización por S. agalactiae desconocida 
dentro de 6 semanas previas al parto asociado a:
- Edad gestacional menor a 37 semanas sin 
cesárea electiva 
-RPM ≥18 horas previo al parto
- Temperatura materna ≥38 °C sin evidencia de 
corioamnionitis

Cultivo rectovaginal positivo para S. agalactiae
tomado entre las 35 a 37 semanas de gestación

Antecedentes de recién nacido con enfermedad 
invasiva por S. agalactiae

Antecedentes de embarazo previo con 
cultivo rectovaginal positivo

Cesárea electiva sin trabajo de parto ni 
rotura prematura de membranas (sin 
importar resultado cultivo S. agalactiae )

Cultivo rectovaginal tomado entre las 35 
y 37 semanas de embarazo actual 
negativo para S. agalactiae (sin importar 
factores de riesgo)

CDCCDC--RevisiRevisióón de las Gun de las Guíías de prevencias de prevencióón 2002.n 2002.



Profilaxis antibiProfilaxis antibióótica materna intraparto y evolucitica materna intraparto y evolucióón n 
clclíínica neonatalnica neonatal

125 gestantes125 gestantes

Conducta correctaConducta correcta

SiSi
54 (43.2%)54 (43.2%)

NoNo
71 (56,8%)71 (56,8%)

RN con sepsis ?RN con sepsis ?
(55 RN)(55 RN)

RN con sepsis?RN con sepsis?
(78 RN)(78 RN)

ComprobadaComprobada
00

ClClíínicanica
4 (7,3%)4 (7,3%)

ComprobadaComprobada
1 (1,3%)1 (1,3%)

ClClíínicanica
13 (16,7%)13 (16,7%)

AusenteAusente
51 (92.7%)51 (92.7%)

AusenteAusente
64 (82%)64 (82%)

Natalie DelNatalie Del--VecchioVecchio L. Costa et al. Rev L. Costa et al. Rev PaulPaul PediatrPediatr 2010;28(2):1552010;28(2):155--6161



Cumplimiento de las recomendaciones de los CDC para la Cumplimiento de las recomendaciones de los CDC para la 
administraciadministracióón de n de quimioprofilaxisquimioprofilaxis en pacientes embarazadas en pacientes embarazadas 

colonizadas por colonizadas por Streptococcus Streptococcus agalactiaeagalactiae en el Instituto Nacional de en el Instituto Nacional de 
PerinatologPerinatologííaa (2002(2002--2006) 2006) 

JesJesúús s ReynaReyna--Figueroa M et al. Salud PFigueroa M et al. Salud Púública de Mblica de Mééxico , xico , volvol 50, 50, nn°° 2, marzo2, marzo--abril 2008abril 2008

CriterioCriterio AdecuadoAdecuado InadecuadoInadecuado PP

Cultivo cervicovaginal entre las semanas de gestación 
35 a 37 (n=178)

53 (29.7)

Tratamiento a pacientes con bacteriuria (n=109) 54 (49.5) 55 (50.4) NS

Uso de clindamicina en pacientes alérgica (n=6) 6 (100) 0 < 0.05

Uso de ampicilina o penicilina como profilaxis (n=53) 50 (94.3) 3 (5.6) < 0.05

Profilaxis con fiebre materna (n=10) 1 (10) 9 (90) < 0.05

Profilaxis intraparto en mujeres con bacteriuria (n=96) 18 (18.7) 78 (81.2) < 0.05

No dar tratamiento antimicrobiano con cultivo positivo 
antes de las 36 semanas (n=125)

28 (22.4) 97 (77.6) < 0.05

< 0.05125 (70.2)



CaracterCaracteríísticas de los productos de madres colonizadas con sticas de los productos de madres colonizadas con 
S. S. agalactiaeagalactiae en el Instituto Nacional de en el Instituto Nacional de PerinatologPerinatologííaa, de acuerdo con , de acuerdo con 

el cumplimiento de los criterios para la administraciel cumplimiento de los criterios para la administracióón de n de 
quimioprofilaxisquimioprofilaxis de los CDC (2002de los CDC (2002--2006) 2006) 

JesJesúús s ReynaReyna--Figueroa M et al. Salud PFigueroa M et al. Salud Púública de Mblica de Mééxico , xico , volvol 50, 50, nn°° 2, marzo2, marzo--abril 2008abril 2008

Resultado neonatalResultado neonatal
Tratamiento Tratamiento 
adecuado adecuado 

(74)(74)

Tratamiento Tratamiento 
inadecuadoinadecuado

(179)(179)
PP

Muerte neonatal 0
Sepsis 1 (1.3) 13 (7.2) < 0.05
Dificultad respiratoria 5 (6.7) 8 (4.4) NS
Ictericia 1 (1.3) 6 (3.3) NS
Hipoglucemia 0 4 (2.2) < 0.05
Sano 67 (90.5) 146 (81.5) < 0.05

< 0.0510 (5.5)



Incidencia de sepsis neonatal precoz y tardIncidencia de sepsis neonatal precoz y tardíía por a por S. S. agalactiaeagalactiae. . 
Vigilancia activa en Vigilancia activa en ááreas seleccionadas, 1990reas seleccionadas, 1990--2008 y acciones relacionadas 2008 y acciones relacionadas 

para la prevencipara la prevencióón de infeccin de infeccióónn

MMWR  November 19, 2010 / Vol. 59 / No. RRMMWR  November 19, 2010 / Vol. 59 / No. RR--1010
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PrevenciPrevencióón de sepsis n de sepsis perinatalperinatal por  por  S. S. agalactiaeagalactiae
RevisiRevisióón de las gun de las guíías CDC, 2010as CDC, 2010

Recomendaciones ampliadas en mRecomendaciones ampliadas en méétodos de laboratorio para la todos de laboratorio para la 
identificaciidentificacióón de n de S. S. agalactiaeagalactiae..

UrocultivosUrocultivos que requieren que requieren ≥≥ 101044 UFC para considerar profilaxis UFC para considerar profilaxis 
peripartoperiparto

Algoritmos para la pesquisa y profilaxis intraparto en mujeres cAlgoritmos para la pesquisa y profilaxis intraparto en mujeres con on 
niniñños de tos de téérmino o rmino o pretpretéérminormino con rotura de membranas.con rotura de membranas.

Cambios en las dosis de penicilinaCambios en las dosis de penicilina

ActualizaciActualizacióón en regn en regíímenes de profilaxis en mujeres almenes de profilaxis en mujeres aléérgicas a rgicas a 
penicilinapenicilina

RevisiRevisióón del algoritmo en el abordaje de los recin del algoritmo en el abordaje de los reciéén nacidos con n nacidos con 
respecto al riesgo de sepsis por respecto al riesgo de sepsis por S. S. agalactiaeagalactiae



Estrategias de prevenciEstrategias de prevencióón alternativasn alternativas
Vacunas Vacunas 

•• Objetivo: Objetivo: vacuna vacuna 
universalmente efectiva, universalmente efectiva, 
segura, con segura, con 
inmunogenicidad inmunogenicidad 
adecuada, duradera y adecuada, duradera y 
capaz de prevenir la capaz de prevenir la 
mayormayoríía de las infecciones a de las infecciones 
neonatales tanto precoces neonatales tanto precoces 
como tardcomo tardíías. as. 



Vacunas de polisacVacunas de polisacááridos conjugadaridos conjugada

•• Serotipos Serotipos IaIa, , IbIb, II, III, II, III

ConjugadasConjugadas con toxoide tetcon toxoide tetáániconico

Conjugada con la Conjugada con la subsub--unidad unidad recombinanterecombinante de la de la 
toxina B del ctoxina B del cóólera.lera.

Con mutaciCon mutacióón del toxoide de la difteria (CRM 197)n del toxoide de la difteria (CRM 197)

•• Desventajas: no hay protecciDesventajas: no hay proteccióón cruzada n cruzada 
contra diferentes serotipos.contra diferentes serotipos.

•• Ensayos clEnsayos clíínicos en una vacuna bivalente nicos en una vacuna bivalente 
contra serotipos II y III.contra serotipos II y III.



Vacunas con proteVacunas con proteíínas del nas del 
Streptococcus Streptococcus agalactiaeagalactiae

De las 314 proteDe las 314 proteíínas estudiadas, muy pocas son nas estudiadas, muy pocas son inmunoginmunogéénicasnicas..

•• C5a C5a peptidasapeptidasa ((serinserin--proteasaproteasa) conjugada con PSC) conjugada con PSC--serotipo VI. serotipo VI. 
Beneficio adicional: tiene gran capacidad Beneficio adicional: tiene gran capacidad opsopsóónicanica..

•• Componente Componente ββ de la protede la proteíína C conjugada con polisacna C conjugada con polisacáárido III.rido III.

•• ProteProteíína na SipSip ((surfacesurface immunogenicimmunogenic proteinprotein) ) 

Estas Estas úúltimas: ltimas: 

a)a) Identificadas en todos los serotipos.Identificadas en todos los serotipos.

b)b) Reconocidas por los anticuerpos.Reconocidas por los anticuerpos.

c)c) Pueden dar protecciPueden dar proteccióón cruzada contra varios serotipos.n cruzada contra varios serotipos.



ConclusionesConclusiones

La inmunizaciLa inmunizacióón ofrece numerosas ventajas por n ofrece numerosas ventajas por 
sobre la profilaxis como msobre la profilaxis como méétodo de prevencitodo de prevencióón de n de 
la sepsis por la sepsis por S. S. agalactiaeagalactiae..

Es menos invasiva.Es menos invasiva.

No requerirNo requeriríía nuevas dosis en cada embarazo.a nuevas dosis en cada embarazo.

No se relaciona con la resistencia antibiNo se relaciona con la resistencia antibióótica.tica.

Potencial prevenciPotencial prevencióón de la sepsis neonatal precoz n de la sepsis neonatal precoz 
y tardy tardíía.a.



Preguntas pendientesPreguntas pendientes

Aceptabilidad de una vacuna dirigida prioritariamente Aceptabilidad de una vacuna dirigida prioritariamente 
a mujeres embarazadas.a mujeres embarazadas.

Momento de aplicaciMomento de aplicacióón: n: ¿¿33°° trimestre?trimestre?

¿¿VacunaciVacunacióón en las adolescentes?n en las adolescentes?

Alcance de serotipos de las nuevas vacunas.Alcance de serotipos de las nuevas vacunas.

No hay hoy en perspectiva la vacuna ideal, a pesar de No hay hoy en perspectiva la vacuna ideal, a pesar de 
los logros obtenidos.los logros obtenidos.

AAúún con la vacuna licenciada en el mercado, n con la vacuna licenciada en el mercado, 
¿¿CuCuáánto tiempo nos llevarnto tiempo nos llevaráá su incorporacisu incorporacióón en los n en los 
calendarios de Latinoamcalendarios de Latinoaméérica?rica?



Vacunas incorporadas. Diferenciales segVacunas incorporadas. Diferenciales segúún n 
algunos paalgunos paííses de Latinoamses de Latinoamééricarica

Hepatitis A 2005Hepatitis A 2005

Vacunas en el adolescente Vacunas en el adolescente 
20032003--20092009ArgentinaArgentina BoliviaBolivia

Rotavirus (GAVI) Rotavirus (GAVI) 
20082008

BrasilBrasil

Rotavirus 2006Rotavirus 2006

PHiDPHiD--CV 2010CV 2010

Meningococo C 2011Meningococo C 2011
UruguayUruguay

Varicela 1999Varicela 1999

Hepatitis A 2008Hepatitis A 2008

PCVPCV--13 201013 2010

Costa RicaCosta Rica

Estrategia de capullo para  Estrategia de capullo para  
B. B. pertussispertussis, Rotavirus y , Rotavirus y 
PCVPCV--1313
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